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Co się dzieje w naczyniach płucnych
u antykoagulowanego chorego po ostrym
incydencie zatorowym? Znaczenie kliniczne
zmian anatomicznych i hemodynamicznych.
Jak postępować?
Clinical significance of anatomical and haemodynamical changes
after acute pulmonary embolism
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WSTĘP
W ostrej zatorowości płucnej (APE) materiał zakrzepowy
emigruje z układu żylnego do łożyska płucnego, częściowo
lub całkowicie zamykając światło tętnicy płucnej i/lub jej roz-
gałęzień oraz upośledzając przepływ w krążeniu płucnym.
Obecnie wiadomo, że stan anatomiczny ostrych zmian zato-
rowych nie decyduje o obrazie klinicznym i wyborze lecze-
nia. Radiologiczne rozpoznanie „zator masywny” czy „zator
jeździec” tylko wtedy budzi obawy co do rokowania, gdy
przebiega z niestabilnością hemodynamiczną, tj. ze wstrzą-
sem (zatorowość płucna wysokiego ryzyka), w mniejszym
stopniu gdy stabilności hemodynamicznej towarzyszą cechy
przeciążenia prawej komory w USG serca lub/i wzrost stęże-
nia troponiny we krwi (zatorowość płucna pośredniego ryzy-
ka) [1, 2].
CO SIĘ DZIEJE W NACZYNIACH PŁUCNYCH
U CHOREGO PO INCYDENCIE APE?
Już w chwili incydentu zmiany zatorowe podlegają rezolu-
cji dzięki endogennej trombolizie. Proces ten może wzmoc-
nić tromboliza terapeutyczna, która powoduje szybsze niż
przy stosowaniu samej antykoagulacji (nierozpuszczającej
skrzepu, a tylko chroniącej przed powstaniem nowej skrze-
pliny i dorzutami) zmniejszanie się zmian zatorowych w cią-
gu pierwszej doby. Ta przewaga leczenia fibrynolitycznego
zanika już od 7 dnia leczenia [3], może jednak mieć decy-
dujący wpływ na rokowanie szpitalne. Jest pewne, że ko-
rzyści z leczenia fibrynolitycznego odnoszą chorzy z APE
niestabilną hemodynamicznie, wysokiego ryzyka. Wyniki
trwającego obecnie badania PEITHO może pozwolą odpo-
wiedzieć na pytanie, czy także chorzy z APE stabilną, po-
średniego ryzyka.
Tylko u części chorych, którzy przebyli APE, można spo-
dziewać się pełnej rezolucji zmian zatorowych. Długość utrzy-
mywania się ich w naczyniach płucnych nie wydaje się istot-
nie zależeć od rodzaju antykoagulacji i tylko częściowo od
czasu jej trwania. W badaniu THESEE Study Group w czasie
3-miesięcznego leczenia przeciwzakrzepowego 157 chorych
z APE zmiany zatorowe utrzymywały się w kontrolnej scyn-
tygrafii perfuzyjno-wentylacyjnej u 90% osób po 8 dniach
i u 66% po 3 miesiącach, niezależnie od tego, czy w pierw-
szym okresie pacjenci byli leczeni za pomocą heparyny drob-
nocząsteczkowej lub heparyny niefrakcjonowanej [4]. W cza-
sie dłuższej, 6-miesięcznej obserwacji antykoagulowanych
przez 3 miesiące 30 chorych z APE resztkowe zmiany zato-
rowe stwierdzono u 57% z nich [5]. W jednej z ostatnich prób
zmiany resztkowe stwierdzono nawet u 70% chorych po
6 miesiącach antykoagulacji [1]. Najdłuższą obserwację tych
osób przeprowadzili Remy-Jardin i wsp. [6], stwierdzając obec-
ność resztkowych zmian zatorowych u 52% chorych leczo-
nych antykoagulacyjnie przynajmniej 6 miesięcy, średnio po
10,5 miesiącach (zakres 1–53 miesięcy) po incydencie prok-
symalnej APE. Podsumowując wyniki badań oceniających re-
zolucje zmian zatorowych w naczyniach płucnych u chorych
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po incydencie APE, Nijkeuter i wsp. [7] stwierdzili, że można
się spodziewać występowania resztkowych zmian zatorowych
u 87% chorych po 8 dniach, u 68% po 6 tygodniach, u 65%
po 3 miesiącach, u 57% po 6 miesiącach i u 52% pacjentów
po 11 miesiącach.
CZY ODLEGŁE UTRZYMYWANIE SIĘ
RESZTKOWYCH ZMIAN ZATOROWYCH
PO INCYDENCIE APE U WIĘKSZOŚCI
ANTYKOAGULOWANYCH CHORYCH
MOŻE MIEĆ ZNACZENIE KLINICZNE?
Autorzy zwykle starszych, ale także niektórych nowszych
opracowań Nijkeuter i wsp. [7] uważali, że ich istnienie bu-
dzi obawy co do dalszego przebiegu schorzenia i zalecali kon-
trolowanie resztkowych zmian zatorowych, regularnie lub
przynajmniej po zakończeniu antykoagulacji [4, 8]. Tymcza-
sem wyniki innych badań nie wykazują wyraźnego związku
między utrzymywaniem się zmian zatorowych i hemodynamiką
krążenia płucnego nawet w odległym czasie po APE [9, 10]. Po
5–10-letniej obserwacji chorych z podostrą postacią APE,
u których wyjściowo stwierdzano zajęcie > 50% łożyska płuc-
nego zmianami zatorowymi i przekraczające 40 mm Hg śred-
nie ciśnienie w tętnicy płucnej (MPAP), większość miała wie-
lonaczyniowe resztkowe zmiany zatorowe w kontrolnym
płucnym badaniu scyntygraficznym lub angiograficznym oraz
prawidłowe ciśnienie płucne [11]. Wydaje się więc, że obec-
ność resztkowych zmian zatorowych po APE może nie mieć
znaczenia klinicznego, co implikuje brak wskazań do wyko-
nywania kontrolnych badań obrazowych i przedłużania an-
tykoagulacji poza okres przewidziany standardami. Istnieją
jednak przesłanki, aby nie negować zupełnie znaczenia tych
zmian, zwłaszcza tych współistniejących z podwyższonym
stężeniem d-dimeru. W materiale 55 chorych z APE obser-
wowanych przez Kaczyńską i wsp. [12] brak rezolucji zmian
zatorowych po 6 miesiącach antykoagulacji dotyczył wszyst-
kich pacjentów z podwyższonym w tym czasie stężeniem
d-dimeru > 500 mg/dl. Znaczenie wyników tego badania
nie jest pewne, ale świadczą one z pewnością o wzmożonej
aktywności koagulacyjnej u tych chorych, wymagającej przed-
łużenia antykoagulacji. Dłuższa obserwacja tych pacjentów




Takim niekorzystnym zejściem może być przewlekłe zakrze-
powo-zatorowe nadciśnienie płucne (CTEPH), w którym jed-
nym z rozpatrywanych patomechanizmów jest thrombosis
in situ. Zmiany resztkowe mogłyby stanowić wtedy podłoże
dla rozwoju schorzenia [13]. Patogeneza CTEPH nie jest
w pełni poznana i nie zawsze ma związek z epizodem APE,
a choroba ta występuje rzadko. Jednak w tej „klasycznej”
postaci, mimo braku cech klinicznych nawrotów, prawidło-
wego leczenia w fazie ostrej i starannie prowadzonej następ-
nie profilaktyki przeciwzakrzepowej, CTEPH może rozwi-
nąć się po incydencie APE u 3,8% objawowych chorych [14].
Nadciśnienie płucne, obecnie definiowane jako MPAP
≥ 25 mm Hg (zmierzone w czasie badania hemodynamicz-
nego krążenia płucnego), które jest istotą CTEPH, może się
rozwinąć już w ostrym okresie choroby. Starsze dane z pi-
śmiennictwa mówiły nawet o 80-procentowym występowa-
niu nadciśnienia płucnego w APE, definiowanego jednak
wtedy jako MPAP > 20 mm Hg, a dzisiaj określanego jako
nadciśnienie płucne graniczne (21–24 mm Hg) [15]. Wia-
domo, że odpowiedź hemodynamiczna łożyska płucnego
na ostry zator płucny zależy od wielu czynników: wielkości
materiału zatorowego i w konsekwencji stopnia obturacji
łożyska płucnego, od stanu prawej komory i od reakcji łoży-
ska płucnego na czynniki obkurczające związane z epizo-
dem zatorowym. Nadciśnienie płucne może rozwinąć się,
gdy zajęte jest 25–30% łożyska naczyniowego [15, 16].
Wartość MPAP w czasie ostrego epizodu zatorowego nie
przekracza jednak 40 mm Hg, nawet u chorych z niesta-
bilną APE wysokiego ryzyka [15, 17]. Niezaadaptowana pra-
wa komora serca, ze ścianami o prawidłowej grubości mięś-
nia nie jest bowiem w stanie, w przebiegu ostrego, jednora-
zowego epizodu APE wygenerować wyższego ciśnienia płuc-
nego. Osiąga ono jednak znaczne wartości, gdy incydent
APE nałoży się na już istniejące schorzenie sercowo-płucne,
przebiegające z nadciśnieniem płucnym lub też wynika
z powtarzających się wcześniej, nierozpoznanych incyden-
tów APE. Z takimi incydentami wiąże się pojęcie zatoro-
wości płucnej podostrej, która odnosi się do trwających
powyżej 2 tygodni nawrotów APE z wytworzeniem MPAP
> 40 mm Hg lub/i skurczowym ciśnieniem w tętnicy płuc-
nej (PASP) > 60 mm Hg [19]. Niewiele badań dotyczyło
systematycznej oceny zachowania się ciśnienia płucnego od
momentu wystąpienia ostrego epizodu APE poprzez okres
wtórnej profilaktyki przeciwzakrzepowej. Badania hemody-
namiczne krążenia płucnego powtarzane w ciągu pierwszych
3 tygodni wykazywały, że podwyższone ciśnienie płucne
nie normalizuje się w tym czasie u ok. 10% chorych [13]
i u wielu pacjentów utrzymuje się ono także w odległym cza-
sie od ostrego incydentu [9]. Brakuje jednak regularnej i dłu-
goterminowej inwazyjnej oceny hemodynamicznej ciśnie-
nia płucnego u chorych po ostrym incydencie zatorowym.
Takich informacji dostarczyły natomiast obserwacje echo-
kardiograficzne. Ribeiro i wsp. [20] a pomocą wielokrotnych
pomiarów echokardiograficznych prześledzili zachowanie
się PASP u 78 chorych w czasie incydentu APE i następnie
w ciągu roku. Autorzy stwierdzili, że jego wartości normali-
zują się u większości osób w ciągu pierwszych 8 dni lecze-
nia antykoagulacyjnego, a spadek ciśnienia odbywa się tyl-
ko do 6. tygodnia, nie zmieniając się zasadniczo w czasie
dalszej rocznej obserwacji. Najważniejszym wynikiem tej
pracy było stwierdzenie, że u chorych z wyjściowym PASP
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> 50 mm Hg nie spadło ono do wartości prawidłowych,
definiowanych przez autorów jako PASP < 30 mm Hg
i u 3 z 4 chorych z PASP > 40 mm Hg stwierdzonym po
roku obserwacji wykonano endarterektomię płucną w cią-
gu 5 lat. Inne badanie oparte na echokardiograficznym mo-
nitorowaniu ciśnienia płucnego dotyczyło natomiast pacjen-
tów z utrzymującym się nadciśnieniem płucnym, PASP
> 35 mm Hg, po przynajmniej 12 tygodniach antykoagula-
cji po APE. U 10 z 17 z tych chorych, z PASP > 50 mm Hg,
zaobserwowano dalszy wzrost PASP w ciągu następnych
6–12 miesięcy, średnio z 73 ± 14 do 101 ± 26 mm Hg
(p = 0,005), z których 8 kwalifikowało się do endarterekto-
mii płucnej. Natomiast u chorych z PASP 35–50 mm Hg,
poza 2 pacjentami, którzy przebyli incydent dorzutu, ciśnie-
nie płucne nie zmieniło się w ciągu dalszej obserwacji [21].
Powyższe i inne badania oparte na echokardiograficznym
monitorowaniu chorego po APE [22] podkreślają rolę tego
badania w praktycznym postępowaniu z chorymi po ostrym
incydencie zatorowym. Z dotychczasowych badań wynika
bowiem, że u chorych z PASP > 50 mm Hg w czasie ostre-
go incydentu zatorowego, a przede wszystkim w okresie sta-
bilnym, po przynajmniej 6 tygodniach antykoagulacji, ist-
nieje ryzyko rozwoju CTEPH i należy rozpatrywać ich jako
potencjalnych kandydatów do endarterektomii płucnej.
Chorzy z niższym nadciśnieniem płucnym powinni nato-
miast podlegać regularnej kontroli echokardiograficznej.
Echokardiografia to badanie proste, powtarzalne, pozwa-
lające coraz dokładniej ocenić morfologię i czynność prawej
komory, ale także nieinwazyjnie dostarczające danych he-
modynamicznych z krążenia płucnego. Nie można jednak
pominąć jego niedoskonałości związanych z tą ostatnią
funkcją. Z pewnością należy do nich niemożność zarejestro-
wania gradientu ciśnień przez zastawkę trójdzielną i w kon-
sekwencji wyliczenia ciśnienia płucnego u wielu chorych
z APE, szczególnie z ciśnieniem prawidłowym i łagodnie pod-
wyższonym, ale już tylko u nielicznych z PASP > 50 mm Hg
[23, 24]. Badanie echokardiograficzne może zawyżyć, ale
przede wszystkim zaniża wartości ciśnienia płucnego, zwłasz-
cza wysokiego [25]. Istnieją też niezgodności dotyczące gór-
nej granicy prawidłowego PASP [26]. Problemom tym wy-
chodzą naprzeciw najnowsze (z 2009 r.) wytyczne ESC i ERS
w rozpoznawaniu i leczeniu nadciśnienia płucnego. Określają
one arbitralnie oznaczone na podstawie badania doplerow-
skiego PASP > 50 mm Hg jako bardzo prawdopodobne nad-
ciśnienie płucne, uwzględniając w tej wartości prawidłowe
średnie ciśnienie w prawym przedsionku 5 mm Hg, za nie-
prawdopodobne zaś PASP £ 36 mm Hg, przy nieobecności
innych echokardiograficznych cech przeciążenia prawej ko-
mory. W wytycznych podkreśla się, że echokardiografia nie
może zastąpić inwazyjnego badania hemodynamicznego
w ostatecznej diagnostyce przewlekłego nadciśnienia płuc-
nego i przy podejmowaniu decyzji terapeutycznych u tych
chorych, a więc i u osób z CTEPH [2].
PODSUMOWANIE
Podsumowując, po epizodzie APE u większości przewlekle,
prawidłowo antykogulowanych chorych utrzymują się w na-
czyniach płucnych resztkowe zmiany zatorowe. Ich znacze-
nie dla dalszego przebiegu schorzenia i rozwoju CTEPH nie
jest w pełni wyjaśnione, jednak ich obecność nie wydaje się
wiązać z nasileniem zaburzeń hemodynamicznych w łoży-
sku płucnym. Dlatego też do długotrwałego, systematyczne-
go monitorowania chorych po APE bardziej niż badania ob-
razowe nadaje się nieinwazyjne badanie echokardiograficz-
ne, wskazując, czy po epizodzie APE utrzymują się cechy
przeciążenia prawej komory i rozwinęło się przewlekłe nad-
ciśnienie płucne. Jego stwierdzenie wymaga jednak weryfi-
kacji za pomocą inwazyjnego badania hemodynamicznego
krążenia płucnego. Wydaje się, że dopiero wtedy badania
obrazowe, przede wszystkim angio-TK i angiografia płucna,
mogą odegrać ważną rolę, określając, czy zmiany anatomiczne
w naczyniach płucnych kwalifikują się do zabiegu endarte-
rektomii płucnej. Jest jednak oczywiste, że potrzeba wyko-
nania kontrolnych badań obrazowych może wynikać także
z podejrzenia nawrotu APE.
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